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INTRODUCCIÓN
Se entiende por delirium un síndrome
caracterizado por la alteración del nivel de
conciencia, con afectación global de la
cognición y alteración de la percepción. Es
de inicio brusco y su curso es fluctuante, y
se debe a causa orgánica(1). El delirium o
síndrome confusional agudo es una entidad
bien conocida desde la antigüedad y moti-
vo de especial preocupación entre aquellos
profesionales que atienden grupos de
población donde su prevalencia es alta,
como es el caso de los geriatras(2). Hasta
hace relativamente poco el delirium no ha
sido objeto de atención en Oncología y
especialmente en Cuidados Paliativos,
publicándose recientemente excelentes y
amplias revisiones(3-5). En la literatura geriá-
trica habitualmente se alerta sobre el infra-
diagnóstico del delirium y la necesidad de
mantener siempre un alto nivel de sospe-
cha(6-8). En pacientes con cáncer avanzado
y terminal, cuya situación clínica y psicoló-
gica suele ser especialmente vulnerable, se
corre el riesgo de interpretar los episodios
agitados como resultado de distress emo-
cional o sencillamente de tener un mal día
o mala noche. Así mismo, en el paciente
con delirium hipoactivo o hipoalerta puede
atribuirse su estado a un episodio depresi-
vo; ambas situaciones pueden interpretarse,
errónea y fatalmente, como comprensibles
en el contexto clínico de un paciente con
cáncer avanzado y terminal. 
A pesar de ser inevitables las referencias
a los conocimientos proporcionados por los
estudios en población geriátrica y en
pacientes con demencia, en la presente revi-
sión se pretende exponer y actualizar aque-
llos conocimientos referentes a la epidemio-
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Se revisan aspectos relacionados con la
fisiopatología, epidemiología, diagnostico y
manejo del delirium. Se intenta aportar una
visión global y práctica de un cuadro clínico fre-
cuentemente infradiagnosticado, especialmen-
te en el contexto del paciente con cáncer avan-
zado y terminal, donde su frecuencia es eleva-
da y hay altas posibilidades de revertirlo, fuera
de la situación de agonía. Se enfatiza un abor-
daje interdisciplinar que incluya a la familia en
todo el proceso diagnóstico y terapéutico. Así
mismo, se ofrece información actualizada sobre
el manejo farmacológico y algunas de las líneas
de trabajo ahora iniciadas.
Palabras clave: delirium, cuidados paliati-
vos, neoplasias.
Abstract
We review some aspects related with the
physiopathology, epidemiology, diagnosis and
management of delirium, centred in patients
with advanced and terminal cancer. It is offe-
red a comprehensive and practical overview
of this clinical situation frequently underdiag-
nosticated , specially in the case of patients
with far-advanced cancer, in whom it is spe-
cially frequent and reversible quite often out
the last days of life. We emphasize an interdis-
plinary approach including family as key in
diagnosis and treatment. Pharmacological tre-
atment is up dated and some future line of
work are mentioned.
Key words: delirium, palliative care, neo-
plasms.
logía, fisiopatología, clínica y tratamiento
del delirium en el contexto del paciente con
cáncer avanzado y terminal. El motivo últi-
mo es alertar a los clínicos, ya sean médi-
cos, enfermeras o psicólogos, ante la nece-
sidad de mantenerse alerta ante una entidad
tan frecuente, ya que su correcto diagnósti-
co y tratamiento ha de evitar muertes preco-
ces, pero especialmente atenuar un sufri-
miento al paciente y a la familia del todo evi-
table. Se ha de tener en cuenta que aproxi-
madamente el 50% de los casos de delirium
son reversibles y aún en el caso que no lo
sean, el tratamiento sintomático es siempre
posible. Una de las actitudes más nocivas es
caer en el nihilismo terapéutico sencilla-
mente porque se trate de un paciente con
cáncer avanzado o terminal.
EPIDEMIOLOGÍA
En la población general, la prevalencia
del delirium está claramente relacionada
con la edad, siendo de 0,4% en mayores de
18 años, 1,1% en mayores de 55 años y
13,6% en mayores de 85 años(9). En pacien-
tes ancianos, la presencia o ausencia de una
demencia hace variar la prevalencia notifi-
cada, así pues, en pacientes ingresados la
frecuencia de delirium es del 12% sin
demencia y 39% con demencia(10). En
pacientes en centros residenciales donde la
demencia es altamente prevalente la fre-
cuencia descrita de delirium puede alcan-
zar el 60%(11). La prevalencia e incidencia
de delirium es especialmente alta en la
población de pacientes quirúrgicos, esta-
bleciéndose su frecuencia sobre el 25%(12, 13).
En el caso particular del paciente oncológi-
co avanzado y terminal la frecuencia varía
entre el 26 y 44% al ingreso en una Unidad
de Cuidados Paliativos o en un hospital(14-18),
y en los últimos días alcanza el 80%(18), y la
prevalencia a lo largo del tiempo de ingre-
so es de un 86%(19). En Cataluña, en un estu-
dio poblacional(20), y en diferentes recursos
sanitarios (domicilio, unidades de cuidados
paliativos y equipos de soporte hospitala-
rio), donde se reclutaron 1607 pacientes, la
incidencia fue del 6,78%. Así mismo, en un
estudio prospectivo con 100 pacientes en
consultas externas de cuidados paliati-
vos(21), un 10% de los pacientes presentaron
delirio, siendo el 50% atribuible a opioides.
FACTORES DE RIESGO Y
PRONÓSTICO
Tal como se mencionaba en el aparta-
do anterior, la edad, la existencia de demen-
cia y la existencia de una enfermedad gra-
ve de fondo son reconocidos factores de
riesgo. Clásicamente se distinguen factores
predisponentes y precipitantes (ver tabla 1),
encontrándose habitualmente una combi-
nación de varios de ellos(22). Si analizamos
el listado que ofrece la tabla 1, se puede
observar que en el paciente oncológico es
fácil que concurran varios factores simultá-
neamente. En todos los pacientes, pero en
particular en el paciente oncológico, es pre-
ciso vigilar atentamente el uso de fármacos
ya que es muy frecuente el uso de opioides(23),
benzodiacepinas, corticoides AINEs o anti-
depresivos, todos ellos descritos como fár-
macos potencialmente precipitantes de un
delirium (ver tabla 2). Otros factores, como
la hipercalcemia tumoral o la afectación
metastásica cerebral siempre se deben tener
presentes.
En general, la aparición de delirium se
ha descrito como un factor independiente(17),
o asociado a índices pronósticos(24,25) de mal
pronóstico vital. Los episodios de delirium
prontamente diagnosticados y correcta-
mente tratados son reversibles en el 50%
de los casos(18), habiendo sido descritos
como factores de buen pronóstico el que
se deba a psicofármacos y opioides, y a
deshidratación. 
FISIOPATOLOGÍA
El delirium acontece como una disfun-
ción cerebral difusa cuyas causas pueden
ser muy variadas, tal como se ha expuesto
previamente. Esencialmente, se distinguen
causas farmacológicas y por alteración del
metabolismo cerebral, siendo esto último lo
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• Fractura de fémur
• Alcoholismo
• Enfermedad física grave
• Accidente vascular cerebral
FACTORES PRECIPITANTES
• Fármacos (ver tabla 2)
• Afectación orgánica del sistema ner-
vioso central
• Enfermedad aguda grave
• Insuficiencia de órgano (cardiaca,
hepática, renal, respiratoria)
• Infecciones




• Coagulación intravascular diseminada
• Anemia
• Cirugía mayor
Tabla 1. Factores predisponentes y precipitantes de delirium (Burns (22))























• Alcohol (abuso o deprivación)
• Quimioterápicos
• Ciprofloxacino
AINES: Antiinflamatorios No Esteroideos
Tabla 2. Fármacos que pueden causar delirium (Burns (22) y Tune (27))
que los neurólogos denominan encefalopa-
tías(26). En el caso de los fármacos, el deli-
rium puede aparecer como consecuencia de
superar su margen terapéutico, especial-
mente en aquellos con acción anticolinérgi-
ca(27) (ver tabla 2). Cuando el origen es una
alteración del metabolismo cerebral, es
decir, cuando el índice metabólico cerebral
no se puede mantener, ya sea por déficit de
sustancias para mantenerlo; principalmente
glucosa y oxígeno, por toxinas o por excesi-
va demanda metabólica, como sería en caso
de fiebre. Por otra parte se ha visto que la
transmisión colinérgica es muy sensible a las
alteraciones metabólicas cerebrales(26). 
Desde el punto de vista estructural, la
atención es mantenida por dos sistemas
neuronales con amplia actividad colinérgi-
ca(28), uno de carácter difuso integrado por
el tálamo y vías hemisféricas bilaterales, y
un sistema focal compuesto por los córtex
frontal y parietal del hemisferio derecho.
Las lesiones sobre estas estructuras, espe-
cialmente las del hemisferio derecho, se
han relacionado con la aparición de deli-
rium (ej. infarto de la arteria cerebral media
y la arteria cerebral derecha)(29,30). 
Aunque se han descrito diversos siste-
mas de neurotransmisores involucrados
en la aparición de delirium (serotonina,
ácido gamaaminobutírico –GABA-, nor-
adrenalina, glutamina, opioides, histami-
na)(31), los dos neurotransmisores que
parecen tener un papel central son la ace-
tilcolina y la dopamina(32). Se ha visto que
en el cerebro en delirium hay una activi-
dad colinérgica disminuida, pero también
que la actividad anticolinérgica en el sue-
ro se halla incrementada en estos pacien-
tes(33,34). Los fármacos con actividad anti-
colinérgica incrementan la actividad anti-
colinérgica del suero, por lo que la prime-
ra medida a recomendar es la retirada,
cuando es posible, de estos medicamen-
tos (ver tabla 2). Los opioides pueden cau-
sar delirium al incrementar la actividad de
la dopamina y glutamato y disminuyendo
la de la acetilcolina. La hipoglicemia y la
hipoxemia también reducen la acetilcoli-
na(35). Tanto el incremento como el des-
censo de los niveles de serotonina cere-
bral pueden producir delirium. En los
cuadros infecciosos, en el síndrome sero-
toninérgico y la encefalopatía hepáti-
ca(36), la serotonina cerebral se halla
aumentada, mientras que en delirium
relacionado con la deprivación de alco-
hol o tras una intervención sus niveles se
hallarían disminuidos(35). 
El GABA, cuya acción en el sistema ner-
vioso central es inhibidora, se halla dismi-
nuida su actividad en el delirium por depri-
vación de benzodiacepinas y alcohol, por
el contrario en la encefalopatía hepática sus
niveles se hallan incrementados debido a
que el aumento de la amoniemia induce la
elevación de glutamato y glutamina, ambos
precursores del GABA(37). Los corticoides
tanto endógenos (síndrome de Cushing)
como exógenos se han relacionado con la
aparición de delirium por alteración del eje
hipotálamo-hipofisario-suprarrenal. Final-
mente, las citoquinas parecen implicadas
en la aparición de algunos tipos de deli-
rium, especialmente cuando existe una
inflamación, infección o trauma; ello incre-
mentaría la permeabilidad de la barrera
hematoencefálica y alteraría la síntesis y
acción de los neurotansmisores(38, 39).
En definitiva, actualmente la aparición
del delirium se relaciona con una disminu-
ción de las tasas de acetilcolina cerebral,
al parecer de forma independiente a cuál
sea el origen de la disfunción cerebral difu-
sa: fármacos, toxinas, metabólicas o
estructurales.
MANIFESTACIONES CLÍNICAS
El diagnóstico de delirium es clínico(22,
40, 41), y de hecho se puede diagnosticar en
la misma cabecera del enfermo. Sin embar-
go, su intensidad, la fluctuación de los sín-
tomas , no tenerlo presente a la hora de rea-
lizar un diagnóstico diferencial, la falta de
formación y en ocasiones subestimar de
determinados síntomas, ya sea por el per-
sonal sanitario o la familia, son causa de
que este cuadro pase desapercibido y sea
infratratado.
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Clínicamente el estado confusional
agudo se caracteriza, según la definición
del DSM-IV-TR (Manual Diagnóstico y Esta-
dístico de Enfermedades Mentales- Revi-
sión del texto)(1) (ver tabla 3) por: a) altera-
ción de la conciencia con disminución de
la capacidad para fijar, mantener o enfocar
la atención; b) trastorno de las funciones
cognoscitivas ( pérdida de memoria, des-
orientación, alteración del lenguaje) o pre-
sencia de alteraciones sensoperceptivas
que no se pueden atribuir a una demencia
previa o en desarrollo; c) estos trastornos se
presentan en un corto período de tiempo,
con tendencia a la fluctuación a lo largo del
día; y d) cuando es debido a múltiples etio-
logías como ocurre en pacientes con enfer-
medad oncológica avanzada, demostra-
ción, a través de la historia, exploración físi-
ca o de las pruebas complementarias, de
que el delirium presenta más de una etiolo-
gía (por ejemplo, más de una enfermedad
médica, efectos secundarios de medica-
mentos o asociación de los mismos.
La alteración de la conciencia suele
fluctuar a lo largo del día, siendo más mani-
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A. Alteración de la conciencia ( ejemplo , disminución de la capacidad de prestar atención
al entorno ) con reducción de la capacidad para centrar , mantener o dirigir la atención.
B. Cambio en las funciones cognitivas ( deterioro de la memoria , desorientación , alte-
ración del lenguaje ) o presencia de una alteración perceptiva que no se explica por
una demencia previa o en desarrollo
C. La alteración se presenta en un corto período de tiempo (frecuentemente en horas
o días ) y tiende a fluctuar a lo largo del día.
D. Cuando el delirium es debido por una condición medica general , hay evidencia en
la historia clínica , en el examen físico , o hallazgos de laboratorio que las alteracio-
nes es debido por las consecuencias fisiológicas de una condición médica general.
Cuando el delirium es debido a intoxicación por sustancias, hay evidencia en la histo-
ria clínica, en el examen físico , o hallazgos de laboratorio de cualquiera de 
1. Los síntomas de los criterios A) y B) desarrollados durante una intoxicación
por sustancias.
2. La alteración está etiológicamente por el uso de la medicación.
Cuando el delirium es debido a un síndrome de abstinencia por retirada de una sustan-
cia , hay evidencia en la historia clínica , en el examen físico , o hallazgos de laborato-
rio que los síntomas de los criterios A) y B) desarrollado durante o poco después del sín-
drome de abstinencia.
Cuando el delirium es debido a múltiples etiologías , hay evidencia , a través de la his-
toria clínica , en el examen físico , o hallazgos de laboratorio que el delirium tiene más
de una etiología ( por ejemplo , más de una enfermedad médica , una enfermedad médi-
ca más intoxicación por sustancias o por efectos secundarios de los medicamentos ) 
E. Delirium de origen inespecífico : esta categoría debería ser utilizada para el diagnós-
tico de delirium cuando no se cumplen criterios para ninguno de los tipos específi-
cos de delirium descritos. Por ejemplo , incluye la presentación clínica de un deli-
rium que se sospecha que es debido a una condición clínica general o uso de sus-
tancias pero que no hay suficiente evidencia para establecer una etiología específi-
ca o cuando el delirium es debido a causas no especificadas ( por ejemplo ,
deprivación sensorial)
Tabla 3. Criterios diagnósticos de delirium (DSM-IV-R)
fiesta en los períodos vespertinos, cuando
la estimulación ambiental es menor. Este
fenómeno suele provocar gran distrés a los
familiares(42), que suelen manifestar con
angustia, incluso expresando miedo a que
llegue la noche ya que temen que empeo-
re la situación en ese período, junto con
incapacidad para un descanso adecuado
para ellos mismos. La fluctuación de los
síntomas puede hacer que el delirium pase
desapercibido, ya que lo expresado por los
familiares o por el personal de enfermería
no concuerda, en ocasiones, con lo que
objetiva en otros momentos del día. Esta
variación de los síntomas no sólo se produ-
ce con la variación del tiempo sino también
con el cambio del entorno. La capacidad
de alerta puede estar tanto aumentada (ten-
dencia a la suspicacia e hiperactividad)
como disminuida ( tendencia al retraimien-
to social, somnolencia). 
Se produce un déficit en la atención. El
paciente no suele seguir el diálogo y res-
ponde con respuestas que no corresponden
con nuestras preguntas o tenemos que repe-
tir varias veces nuestras preguntas para
atraer su atención. Esta alteración la pode-
mos hacer más patente pidiendo al pacien-
te que reste de 7 en 7 desde 100 o bien que
nos diga los meses del año al revés, empe-
zando por diciembre.
El ciclo sueño/ vigilia también suele ver-
se afectado. Se producen periodos de som-
nolencia diurna y de insomnio en la noche.
Esta característica puede agravarse por la
necesidad de administrar fármacos sedan-
tes para mitigar la agitación nocturna. Sin
embargo, esta somnolencia diurna no indi-
caría necesariamente reducir los neurolép-
ticos, sino reajustar la pauta al alta, con la
doble intención de controlar los síntomas y
recuperar el ciclo sueño-vigilia. 
El pensamiento suele ser incoherente o
desorganizado. Los familiares refieren que
el paciente “ dice tonterías y cosas que no
vienen al caso”. Si realizamos una anam-
nesis básica el paciente puede responder
con monosílabos sin que nos dé la impre-
sión de estar alterado. Sin embargo, una
evaluación con detenimiento nos pondrá
de manifiesto esta alteración. Además se
puede acompañar de un lenguaje enlente-
cido o con bradipsiquia. 
Los trastornos anteriores se suelen
acompañar con alteración de la memoria.
Se puede alterar cualquiera de los tipos de
memoria ( memoria inmediata, corto plazo
y a largo plazo). Se acompaña frecuente-
mente con desorientación principalmente
en tiempo y espacio, aunque también en
persona, pudiendo no reconocer a los fami-
liares cercanos. También es posible la pre-
sencia de alteraciones de la sensopercep-
ción con aparición de ideación paranoide
o alucinaciones(43,44), tanto visuales, auditi-
vas y táctiles. Es esencial preguntarle al
paciente por estas alteraciones ya que no
suelen referirlas de forma espontánea. 
En ocasiones, el delirium puede mani-
festarse por parte del paciente como incre-
mento del dolor, mal definido junto con un
incremento de los requerimientos analgési-
cos(45). Si este aumento de dosis analgésicas
de rescate se produce por la noche debe-
mos descartar la presencia de un cuadro
confusional. Por otra parte, valorar la res-
puesta a una dosis de rescate analgésica
versus una dosis de neuroléptico nos puede
ayudar a diferenciar el cuadro(3). 
Por último, todas estas alteraciones
anteriores suelen acompañarse de trastor-
nos de conducta con movimientos repeti-
tivos y sin un fin concreto (quitarse o
ponerse los botones de la ropa, salirse de
la cama continuamente, quitarse los sue-
ros o las sondas), llamadas continuas a un
familiar, emitir quejidos continuos o con-
ductas desinhibidas. Pueden producirse
episodios de agresividad tanto verbal
como física que pueden interpretarse por
la familia como desafecto, odio o aversión,
con el malestar y frustración que les suele
generar. Por el contrario, una actitud de
retraimiento o ensimismamiento pueden
confundirse con cuadros depresivos. Estos
cambios conductuales pueden producirse
previamente al establecimiento franco del
delirium(46). El nerviosismo y la desorienta-
ción aparecen frecuentemente de forma
previa al delirium.
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Clínicamente el delirium se ha clasi-
ficado en hiperactivo, hipoactivo y 
mixto (47,48) (ver tabla 4). En el delirium hipe-
ractivo predomina la agitación psicomotriz
asociada a hiperactivividad del sistema ner-
vioso autónomo (taquicardia, pupilas dila-
tadas, inyección conjuntival, etc.); se suele
asociar a la presencia de insuficiencia hepá-
tica, opioides o esteroides(49). En el delirium
hipoactivo hay enlentecimiento y disminu-
ción marcada de la alerta y la atención; sue-
le aparecer en patologías asociadas a des-
hidratación. En el delirium mixto alternan
los períodos de agitación con letargia, sien-
do la forma más frecuente y aconteciendo
en el 66% de los casos. En niños y adoles-
centes, si bien su frecuencia es baja, se han
descrio algunas pequeñas diferencias en las
manifestaciones clínicas con los adultos(50).
En niños y adolescentes predomina la alte-
ración del nivel de conciencia, labilidad
afectiva o ansiedad y déficit de atención
frente a las alteraciones de memoria. Los
trastornos psicomotores aparecen con una
frecuencia similar en ambos grupos.
DIAGNÓSTICO
Como se comentaba, el delirium suele
infradiagnosticarse. Existen estudios(51) que
demuestran la presencia de determinados
factores asociados a un menor o mayor
diagnóstico tal como enfermos geriátricos,
alteraciones en los órganos de los sentidos,
demencia previa y la presencia de delirium
hipoactivo. 
Con el objeto de disminuir estos ries-
gos se recomienda(52) una adecuada utili-
zación de la terminología, así como la
implementación de una evaluación cog-
nitiva sistemática en dichos paci-
entes(53,54). Es recomendable ante un
paciente nuevo realizar un examen cog-
noscitivo para establecer el estado cogni-
tivo basal, así como poderlo comparar,
con la ayuda de la familia, con estados
previos. La información en los cambios de
conducta y su temporalidad suelen ser de
gran ayuda para establecer el diagnóstico.
En pacientes ingresados se recomienda
realizar una evaluación sistemática
durante la estancia hospitalaria con el fin
de intentar una detección lo más precoz
posible. En este sentido, resulta esencial la
participación del personal de enfermería,
que al estar más tiempo en contacto con
los pacientes tiene mayores opciones de
detectar precozmente un delirium(50). 
Dentro de las herramientas de valora-
ción cognitiva disponemos de distintos test,
que además nos permiten monitorizar el
estado cognitivo(46). Entre los más utilizados
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Tabla 4. Características de los subtítulos de delirium (Smith et al. (22))
Hiperactivo Hipoactivo
Tipo Hiperalerta, agitado Hipoalerta, letargia
Síntomas Alucinaciones, delirios, Somnoliento, decaído,
agitación psicomotriz bradipsíquico
Causas Síndromes de abstinencia, Encefalopatías metabólicas,
insuficiencia hepática, intoxicación por benzo-
opioides, uso de diacepinas, deshidratación
esteroides
Fisiopatología Metabolismo cerebral Disminución del metabolismo
elevado o normal . EEG cerebral . EEG: enlentecimi-
normal o rápido. ento difuso.
Disminución de la actividad Sobreestimulación de los
gabaérgica sistemas GABA
en nuestro medio destacan el Mini Examen
Cognoscitivo de Folstein o Mini-Mental(55)
validado en España por Lobo et al.(56). La
versión de 30 puntos es la más indicada en
pacientes con cáncer avanzado ya que es la
versión validada más breve. Valora la orien-
tación temporoespacial, la memoria inme-
diata y diferida, la atención, el cálculo, el
lenguaje y la capacidad visuoconstructora.
Requiere un cierto entrenamiento por parte
del evaluador y se ve influenciado por la
edad y el nivel cultural. En caso de pacien-
tes debilitados y encamados nos puede ser
de gran ayuda el cuestionario Short Porta-
ble Mental Status Questionnaire (SPMSQ) o
cuestionario de Pfeiffer(57), también valida-
do en España(58). Consta de 10 preguntas
sencillas, rápidas de realizar. No se ve
influenciado por el nivel educativo del
paciente y puede ser aplicado por cualquier
personal sanitario. Hay descritos otros test
pero son escasamente utilizados en cuida-
dos paliativos(59, 60). Es importante recordar
que estos test son pruebas de screening de
fallo cognitivo pero no diagnostican deli-
rium y que las validaciones son en pobla-
ción geriátrica.
Se han descrito instrumentos específi-
cos de delirum, como el Confusion Assess-
ment Method (CAM)(61). El CAM constituye
un test específico de screening de delirium.
Valora el inicio agudo y curso fluctuante, la
falta de atención, el pensamiento incohe-
rente y la alteración del nivel de concien-
cia. Se necesitan los dos primeros criterios
y uno de los otros dos para el diagnóstico
de delirium. Presenta una sensibilidad y una
especificidad elevadas (94-100% y 90-
95%, respectivamente) y debe ser testado
inicialmente con el MEC-30. El Delirium
Rating Scale (DRS)(62,63) nos permite medir la
intensidad del cuadro, monitorizarlo y eva-
luar la respuesta al tratamiento. También,
hemos de mencionar el Memorial Delirium
Assessment Scale (MDAS) (64,65), validado en
pacientes con cáncer avanzado. Evalúa
ítems similares al DRS y aunque presenta
una buena correlación con el DSM-IV y el
DRS , no es tanta aplicado a pacientes onco-
lógicos. Por último, citar una escala valida-
da en pacientes con cáncer avanzado que
mide la capacidad de comunicación y la
agitación (Morita, Tsunoda, Inouye, Chiha-
ra y Oka, 2001(66)).
Es preciso establecer el diagnóstico
diferencial con otras entidades(5,6), esencial-
mente con episodios depresivos, cuadros
psicóticos y demencias. La depresión suele
presentar un inicio rápido, que va desde
semanas a meses, con episodios autolimita-
dos o recurrentes, y puede llegar a cronifi-
carse. La sintomatología tiende a mejorar a
lo largo del día. La capacidad de alerta es
normal, sin embargo la atención suele estar
disminuida o con dificultad para la concen-
tración. La memoria no se ve alterada. El
pensamiento está intacto, aunque con ide-
as negativas y sentimientos de desesperan-
za. El sueño se caracteriza por un despertar
precoz con hiperinsomnia durante el día.
Las psicosis presentan un inicio variable. El
paciente puede estar perplejo durante el
estado agudo, sin aparecer otras alteracio-
nes en el nivel de conciencia ni en la orien-
tación. La atención, como en la depresión,
puede estar disminuida. Tampoco aparecen
alteraciones en la memoria. Presenta sínto-
mas psicóticos con alucinaciones típica-
mente auditivas, mientras que en el deli-
rium predominan las visuales. A menudo
hay ideación paranoide. En relación a las
demencias, su inicio es insidioso a lo largo
de meses o años. Constituyen un proceso
crónico y progresivo. Los síntomas se man-
tienen estables a lo largo del día. La alerta
y la atención no suelen estar afectas. La
orientación y la memoria se van alterando
a medida que avanza la enfermedad. Des-
taca la afectación inicial de la memoria
inmediata y reciente en las fases iniciales.
La capacidad para la abstracción también
se ve deteriorada con dificultad para emitir
pensamientos razonados con problemas
para encontrar las palabras adecuadas para
expresarse con tendencia a la confabula-
ción. El ritmo del sueño puede estar inver-
tido. También tenemos que tener en cuenta
otras situaciones, como la presencia de un
distress emocional severo, antes de diag-
nosticar a un paciente de delirium. 
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Una vez diagnosticado clínicamente el
delirium, y siempre fuera del contexto de una
situación de agonía, se debe iniciar un estu-
dio reglado de las causas (ver tabla 5) con el
fin de establecer un adecuado tratamiento,
bien etiológico o meramente sintomático.
TRATAMIENTO
En la estrategia general de abordaje los
aspectos fundamentales(4) a tener en cuenta
se muestran en la figura 1. 
En el delirium, como ante cualquier
proceso patológico, el tratamiento, en pri-
mera instancia, debe ser etiológico. Habi-
tualmente el delirium suele tener una cau-
sa multifactorial(3,69). En aquellos casos en
que se detecte la/s causa/as, debería iniciar-
se de forma simultanea el tratamiento sinto-
mático y etiológico del delirium. En nume-
rosas ocasiones, los fármacos, especial-
mente los psicofármacos, son causa fre-
cuente de delirium en el paciente con
cáncer avanzado, donde puede acontecer
cierto grado de deshidratación, que acaban
desencadenando el delirium. De hecho,
como ya se ha comentado el hecho de que
su causa sean psicofármacos y/o deshidra-
tación son factores de buen pronóstico, ya
que es posible retirar o sustituir aquellos fár-
macos que pueden contribuir o desencade-
nar el delirium. Un caso particular en estos
pacientes es el de los opioides ya que su uso
se ha estimado en más del 80%(60). En el
caso de que los opioides se hallen implica-
dos en la aparición del delirium existen
diferentes estrategias terapéuticas incluida
la sustitución o rotación de opioide (41,71-73).
En la figura 1 se sintetiza el abordaje tera-
péutico ante el paciente con delirium.
En el tratamiento síntomático del deli-
rium y de forma paralela al tratamiento etio-
lógico, siempre que éste sea posible, se con-
templa el uso combinado de medidas tanto
farmacológicas como no farmacológicas. 
MEDIDAS NO FARMACOLÓGICAS
Las medidas no farmacológicas han de
orientarse tanto hacia al paciente como a su
familia. No hay nada más perturbador para
una familia que ver un ser querido en un
episodio de delirium, especialmente si éste
es agitado(42). 
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Evaluación clínica :
Anamnesis dirigida ( atención especial a los fármacos)





Bioquímica sanguínea ( Iones , calcemia , función renal y hepática)
Sedimento y cultivo de orina 
Saturación de oxígeno ( pulsioxímetro)
Rx tórax
TAC cerebral
* Todas las pruebas han de ser congruentes con el estado clínico del paciente y con el beneficio que se 
espera de su práctica.
Tabla 5. Evaluación sistemática ante un episodio de delirium
De cara al paciente es importante pro-
porcionar un ambiente adecuado e instau-
rar las medidas de soporte oportunas. Algu-
nas medidas que ayudan a crear un ambien-
te relajante se mencionan a continuación:
crear una iluminación adecuada, preferen-
temente luz natural que permita, en lo posi-
ble, discernir al paciente entre el día y la
noche; evitar el encendido de luces muy
intensas, especialmente si inciden directa-
mente sobre los ojos del paciente; reducir
los estímulos extremos tanto lumínicos,
acústicos (timbres, teléfono, televisión, etc.)
o térmicos (excesiva calefacción o aire
acondicionado); minimizar, y si es posible
evitar, cualquier restricción física, manual o
mecánica (ej. en este sentido excesivas
mantas en invierno pueden ser un “peso”
innecesario para el paciente); intentar reo-
rientar al paciente, no corregirle despecha-
damente por sus errores. La reorientación
verbal con ayuda de relojes o calendarios
siempre es conveniente, siendo necesario
que el tamaño de esta ayuda sea proporcio-
nal a los posibles déficits visuales del
paciente. Así mismo es capital el uso de las
ayudas auditivas (audífonos) y visuales
(gafas) que el paciente requiera, especial-
mente si ya las estaba usando. 
Respecto a la familia y amigos del
paciente, se les debe explicar de forma sen-
cilla qué es un delirium. La comprensión de
que el paciente no está loco y que sus reac-
ciones, a veces agresivas con la familia, no
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Figura 1. Estrategia general en el manejo del delirium (Lawlor (8))
indican animadversión sino que son conse-
cuencia del fallo cerebral y no de un cam-
bio afectivo. Es esencial explicar a los cui-
dadores cómo pueden contribuir al cuida-
do del paciente y explicitar qué cosas deben
promocionarse y cuáles evitarse. Es alta-
mente recomendable explicar cuáles son
las posibles causas del delirium del pacien-
te, la posible evolución y pronóstico(74,75).
Para todo lo anterior es necesario, y tera-
péuticamente muy útil, que el equipo que
atiende al paciente y su familia se halle dis-
ponible, ya sea con su presencia en el caso
de hospitalización, como la accesibilidad
telefónica cuando se está en el domicilio. 
Respecto al distress que produce el
delirium, Breitbart et al.(76) estudian la expe-
riencia del delirium en términos de recuer-
do del episodio y el distress que produce
tanto en el paciente, cuidadores/ cónyuges
y personal de enfermería, que cuidan al
paciente. En una muestra de 154 pacientes
con cáncer hospitalizados, destaca que el
53,5% de los pacientes recuerdan el episo-
dio de delirium, siendo los predictores más
significativos para el recuerdo: la altera-
ción de la memoria reciente, la gravedad
del delirium y la alteración de la percep-
ción (alucinaciones). En cuanto al distress
provocado por el cuadro, los predictores
más significativos fueron: las alucinaciones
para los pacientes, el deterioro del estado
funcional, mientras que para cónyuges/cui-
dadores y enfermería fue la gravedad del
delirium y la alteración de la percepción.
Así pues, es importante el reconocimiento
del episodio y el tratamiento del mismo,
independientemente de su reversibilidad,
con tal de disminuir en la medida de lo
posible el distress que provoca el delirium
en pacientes.
MEDIDAS FARMACOLÓGICAS
Se basa en el uso, esencialmente, de tres
grupos farmacológicos: neurolépticos, ben-
zodiazepinas y, en algunas ocasiones, pue-
de ser necesario el uso de anestésicos para
conseguir una sedación profunda(77) .
Entre los neurolépticos distinguimos
entre butirofenonas (ej. haloperidol), feno-
tiazidas (ej. clorpromazina) y atípicos (ej.
risperidona).
El haloperidol es una butirofenona y es
el antipsicótico de elección en el tratamien-
to sintomático del delirium. El haloperidol
tiene mínimos efectos anticolinérgicos (ver
tabla 6), mínimos efectos secundarios car-
diovasculares y, no posee metabolitos acti-
vos. Destaca su mayor potencia y menor
efecto sedante que el resto de neurolépticos
y benzodiazepinas. Sin embargo, hay que
tener en cuenta que puede ser causa de
efectos extrapiramidales. Habitualmente
suelen ser necesarias dosis bajas de halope-
ridol ( 1-10 mg /día), pudiendo administra-
se por vía intramuscular, endovenosa y sub-
cutánea. Es importante la monitorización
continua para controlar la adecuada res-
puesta clínica y evitar los posibles efectos
secundarios(77). Con la vía subcutánea, sue-
len ser necesarias dosis iniciales de 1.5 – 2.5
mg SC cada 8 horas, indicando siempre una
dosis de rescate de 1.5 – 2.5 mg SC que pue-
de repetirse cada 30 minutos, hasta tres
veces, antes de indicar otro neuroléptico. La
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Tabla 6. Efectos secundarios de diversos neurolépticos (Caraceni (5))
Fármaco Anticolinérgico Sedante Extrapiramidalismo Hipotensión
Haloperidol + + ++++ +
Clorpromazina +++ +++ ++ +++
Levomepromazina +++ ++++ ++ +++
Olanzapina ++ ++ – –
Risperidona + ++ + +++
+ = leve,  ++ = moderado,  +++= intenso,  ++++= muy intenso
Clorpromazina es el neuroléptico típico de
la familia de las fenotiazinas, con mayor
efecto anticolinérgico y sedante que el
haloperidol, por lo que se reserva como
alternativa a éste. Las dosis iniciales son de
12.5 mg (vo, im, ev) cada 4- 12 horas,
dejando indicadas dosis de rescate de 12,5
– 25mg cada 15 -20 min. hasta un máximo
de tres dosis antes de considerar otras
opciones. Posee un efecto irritante cuando
se administra por vía SC, por lo que no se
recomienda ésta vía de administración. La
Levomepromazina posee un efecto sedante
mayor que la clorpromazina. Suele indicar-
se cuando el haloperidol es ineficaz y es
necesario el uso de la vía subcutánea. Se
inicia con dosis de 12.5 mg. ( vo, SC, im,
ev) cada 4-12 horas, con dosis de rescate de
12.5 – 25 mg cada 15 – 20 minutos.
La olanzapina es un neuroléptico atípi-
co que tiene un efecto ansiolítico, y en ani-
males hay datos preliminares que muestran
una cierta actividad anticonceptiva . Khojai-
nova et al.(79) recogen una muestra de 8
pacientes con dolor no controlado y asocia-
do a ansiedad o alteración cognitiva, en la
que la olanzapina se mostró útil mejorando
la ansiedad, el deterioro neurológico, así
como, las puntuaciones del dolor y los
requerimientos de opioides. Otros estudios
destacan la utilidad de la olanzapina en el
tratamiento del delirium en pacientes con
cáncer, pero señalan una peor respuesta en
aquellos casos de pacientes mayores de 70
años, historia de demencia, metástasis cere-
brales e hipoxia como causa de delirium,
delirium hipoactivo y delirium de severa
intensidad (medido en la escala MDAS
>23)(80). Uno de los más recientes ensayos
randomizados(81),donde se compara halope-
ridol frente olanzapina en pacientes con deli-
rium en una unidad de pacientes críticos, se
muestra una mejoría similar de la clínica
para los dos neurolépticos, pero en el grupo
de la olanzapina sin los efectos extrapirami-
dales que se presentaron en el grupo del
haloperidol, concluyendo que la olanzapina
es una segura alternativa al haloperidol,
especialmente en aquellos casos en que el
haloperidol esté contraindicado. La risperi-
dona es otro neuroléptico atípico. Diversos
estudios prospectivos(82,83) estudian la seguri-
dad y efectividad de dosis bajas de risperido-
na en el tratamiento del delirium. Uno de
ellos es un estudio prospectivo, multicéntri-
co llevado a cabo en nuestro medio(82) con
un periodo de seguimiento de nueve meses,
de 64 pacientes con delirium, de edad media
67,3 años, en que dosis bajas de risperidona
demostró un 90,6% de efectividad, sin pre-
sentar efectos extrapiramidales secundarios.
Las benzodiacepinas estarían indicadas
exclusivamente cuando con los neurolépti-
cos no se consigue controlar la agitación o
en el caso en que se requiera una sedación
profunda de forma rápida. De hecho es bien
conocido que las benzodiacepinas pueden
empeorar el delirium(84). En cualquier caso
son especialmente eficaces en aquellos
casos de delirium asociado a deprivación de
alcohol o sedantes. Habitualmente se indi-
ca midazolam porque se puede administrar
por cualquier vía. Se indican dosis iniciales
de 2,5 – 5 mg SC, ev, cada 5 – 10 minutos
hasta controlar la agitación , para continuar
posteriormente con una infusión continua
SC o ev. En los países en que hay comercia-
lizado loracepam inyectable, suele utilizar-
se también esta benzodiacepina. En casos
refractarios de agitación puede llegar a ser
imprescindible el uso de agentes anestési-
cos, como los barbitúricos o el propofol(85). 
Recientemente se está estudiando la
indicación de nuevos tratamientos para el
delirium, tales como los inhibidores de la
acetilcolinesterasa, abogando en uno de los
mecanismos fisiopatológicos implicados en
el delirium: el déficit de la acetilcolina(86,87).
También se han publicado respuestas favo-
rables con otros fármacos como la mianse-
rina(88) o la quetiapina(89), pero su utilidad
real queda pendiente de ser dilucidada. Son
necesarios más estudios para valorar el
beneficio que pueden aportarnos éstos nue-
vos fármacos en el tratamiento del delirium.
CONCLUSIONES
El delirium es un síndrome que indica
una alteración intensa del funcionamiento
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cerebral en cuyo sustrato hay una disminu-
ción de la acetilcolina cerebral, a lo que se
puede acceder tanto por acción desfavora-
ble de algunos fármacos o por alteraciones
metabólicas o estructurales del propio cere-
bro. La frecuencia de delirium en la pobla-
ción con cáncer avanzado y terminal es
especialmente elevada, llegando a ser de un
50% en las Unidades de Cuidados Paliati-
vos y cercana al 90% en los últimos días de
vida. Las causas de delirium en los pacien-
tes con cáncer son múltiples y debido a que
aproximadamente un 50% de los casos de
delirium son reversibles, exigen una detec-
ción precoz y diagnostico diferencial meti-
culoso. Tienen especial buen pronóstico
aquellos casos en que la causa subyacente
son fármacos psicotropos, incluidos los
opioides y la deshidratación. Una detec-
ción tardía y/o un tratamiento inadecuado,
no sólo conlleva una mortalidad precoz,
sino un sufrimiento del todo evitable para
el paciente y su familia, es por ello extrema-
damente relevante que todo el personal
sanitario que atienda a estos pacientes esté
familiarizado con la clínica y tratamiento
del delirium. Actualmente, hay líneas de
investigación abiertas, especialmente con
fármacos inhibidores de la acetilcolineste-
rasa que podrían conferir cierto efecto pro-
tector frente al delirium, pero ello todavía
es prematuro y se deben esperar resultados
más sólidos.
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